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　　[摘要 ] 　目的 　探讨佛波酯 (TPA)诱导胃癌细胞系凋亡过程中蛋白激酶 B (PKB) 的作用。　方法 　通过 BrdU
处理 ,流式细胞术检测以及 DAPI染色 ,荧光显微镜观察分析 TPA 对胃癌BGC2823 细胞的影响 ;免疫印迹法检测 TPA
对 PKB 蛋白表达水平、磷酸化的影响 ;核浆分离获得核浆蛋白 ,用于免疫印迹法检测 TPA 对胃癌细胞内 PKB 和其
Ser 473 位点磷酸化的核浆表达影响 ,以及激光扫描共焦显微镜观察 TPA 是否改变胃癌细胞内 PKB 的分布。　结果
　TPA 诱导 BGC2823 细胞凋亡 ;TPA 下调 BGC2823 细胞内 PKB 蛋白表达 ,并且与 TPA 作用时间和 TPA 浓度呈正相
关 ,与 PP2A 降解作用无关 ;TPA 抑制 PKB 的 Ser 473 位点磷酸化 ,而对其 Thr 308 位点磷酸化没有明显影响 ;TPA 下
调细胞核内 PKB 的表达以及 Ser 473 位点的磷酸化 ;TPA 并不改变 PKB 在胃癌细胞内的分布。　结论 　PKB 的抑制
作用可能参与 TPA 诱导胃癌细胞凋亡过程 ;由 TPA 诱导的胃癌细胞凋亡可能部分是由于细胞核内 PKB 蛋白表达和
Ser 473 位点磷酸化下降所致。
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[ Abstract ] 　Objective 　To study the role of protein kinase B ( PKB) in gastric cancer BGC2823 cells treated by TPA.
Methods 　Flow cytomety(FAC) and fluorescence microscope were used to detect the effect of TPA on gastric cancer BGC2823
cells , after cells were treated by BrdU and stained by DAPI , respectively. The effect of TPA on the expression level of PKB
protein and its phosphorylation of Ser 473 and Thr 308 were investigated by Western blotting. When nuclear and cytoplasmic
protein fractions were prepared through lysis of cell and centrifugation , the effect of TPA on the expression level of PKB protein and
its phosphorylation of Ser 473 in cytoplasm and nuclei were detected by Western blotting. Meanwhile , the effect of TPA on the
distribution of PKB was observed under laser2scanning confocal microscope with immunofluorescence technique. Results 　TPA
induced the apoptosis of gastric cancer BGC2823 cells. It also induced the inhibition of PKB protein expression in a TPA
concentration2dependent and time2dependent manner in gastric cancer BGC2823 cells , regardless of dephosphorylation of PP2A.
TPA inhibited the phosphorylation of PKB at Ser 473 , but it did not affect its phosphorylation at Thr308. TPA only attenuated the
expression level of PKB and its phosphorylation of Ser 473 in nuclei , whereas it did not change the distribution of PKB in BGC2823
cells. Conclusion 　These data suggest that the inhibition of PKB plays an important role in mediating the effect of TPA in gastric
cell line. Apoptosis induced by TPA is partly due to the inhibition of PKB and its phosphorylation of Ser 473 in nuclei.
[ Key words ] 　 TPA ; Cell apoptosis ; Protein kinase B ( PKB) ; Western blotting ; Laser2scanning confocal microscope ;
BGC2823 cells
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　　蛋白激酶 B (protein kinase B , PKB) 作为一个关 键的丝氨酸、苏氨酸蛋白激酶 ,被细胞外因子激活后
可以参与各种重要的细胞活动 ; 同时可被细胞内蛋
白磷酸酶 2A(proteinphosphatase 2A ,PP2A) 降解[1 ] ,其
调节细胞代谢活动最为突出的功能是可通过作用细
胞内不同的底物分子 ,抑制细胞凋亡 ,促进细胞生
长[2 ] 。现已发现 ,在人肿瘤细胞中 PKB 具有较高的
表达频率 ,肿瘤患者预后效果较差与 PKB 被激活密
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切相关 , 因此 ,PKB 已经成为治疗肿瘤的关键靶位




型有关[4 ,5 ] 。而有关 TPA 对胃癌 BGC2823 细胞的作
用 ,尤其 PKB 在此过程中的意义少见报道 ,我们旨在





库。BGC2823 细胞培养于 RPMI1640 培养液中 (含有
10 %小牛血清 ,1mmolΠL 谷氨酸和 100mgΠL 青霉素) ,
37 ℃、5 % CO2 细胞培养箱中培养。
21 52溴22′2脱氧尿核苷 ( 52bromo22′2deoxyuridine ,
BrdU)检测[ 6]
细胞经 TPA 处理 24h 后再结合 BrdU (20μmolΠL)
孵育 2h ,收集细胞 , 预冷 4 %多聚甲醛 4 ℃固定
30min。PBS 洗 3 次 , 悬浮于 6 ×10 - 2 IUΠL DNA 酶 I
(DNase I)缓冲液中 ,25 ℃孵育 30min ,收集细胞 , 羊
血清2PBS2T 缓冲液 (含 0105 %Tween2202PBS ) 37 ℃
孵育 30min , 加入 BrdU 一抗 ,37 ℃孵育 1h。PBS 洗 3
次后加入荧光二抗 37 ℃孵育 1h (避光) 。PBS 洗细
胞 ,Beckman Coulter 流式细胞仪检测。
31 细胞凋亡检测[ 7]
加入 TPA (100μgΠL) 处理胃癌细胞 24h , PBS 漂
洗 ,预冷 4 %多聚甲醛 4 ℃固定 30min。DAPI 染色 ,
Olympus BX251 荧光显微镜下观察细胞凋亡变化。
41 免疫印迹法( Western blotting)检测[ 8]
细胞用预冷的 PBS 洗 2～3 次 ,加入 015ml 含
1mmolΠL PMSF 的 PBS 离心收集细胞。加入细胞裂
解液 RIPA 50～100μl ,冰上放置裂解 30min ,离心收
集上清 ,测蛋白浓度。行 SDS2PAGE 凝胶电泳 ,并电
转至 PVDF 膜。与相应的抗体杂交 ,增强化学发光
法 ( enhanced chemiluminescence , ECL ) 检 测。用
Tubulin、actin 或LaminB 做内标。每个实验独立重复
5 次 , 并 对 结 果 进 行 统 计 学 分 析 ( GraphPad
Prism 4) 。　　
51 核浆分离[ 8]
收集细胞加细胞裂解液 A 100μl [ 10mmolΠL
Hepes 719 ,10mmolΠL KCl ,011mmolΠL 乙二胺四乙酸
(EDTA) ,011mmolΠL 2 ,乙二醇双 (22氨基乙醚) 四乙
酸 ( EGTA) ,0115 % NP240 ,011 % 1mmolΠL 二硫苏糖
醇 (dithiothreitol , DTT) ,10 % 蛋白酶抑制剂 ] ,冰浴
5min。离心收集上清即为胞浆蛋白 ,测蛋白浓度。
向上述离心所得沉淀中加入裂解液 B (20mmolΠL
Hepes 719 ,400mmolΠL NaCl ,1mmolΠL EDTA ,1mmolΠL





要加入 TPA 处理。PBS 漂洗 ,预冷 4 %多聚甲醛 4 ℃
固定 30min。滴加一抗 ,37 ℃温箱孵育 3h。PBS 漂洗
3 次 ,滴加荧光标记二抗 ,37 ℃避光孵育 3h。PBS 漂
洗 , PI 避光染色 10min。吸干、封片。MRC21024ES
激光共焦显微镜观察并摄片。
结 果
11 TPA诱导胃癌 BGC2823 细胞凋亡
BrdU 处理细胞 ,流式细胞术分析 TPA 诱导胃癌
细胞中 DNA 合成率的变化。图 1 显示 , 当 TPA
(100μgΠL) 处理 BGC2823 细胞 24h 时 ,与对照组 (黑
色)相比 ,BrdU 曲线 (浅色) 向左移动 , 表明 TPA 能
够降低 BGC2823 细胞的 DNA 合成速率 ,从而抑制胃
癌细胞生长。同时 ,荧光显微镜观察 TPA (100μgΠL)
处理胃癌 BGC2823 细胞 24h 与对照组比较细胞形态
发生变化 ,BGC2823 细胞经 TPA 处理 24h 后一部分
细胞的形状变圆 ,细胞核固缩 ,核膜核仁破碎 ,染色
体发亮 ,并观察到细胞核内的凋亡小体 (图 2B ,箭头
所示) ;对照组无凋亡小体 (图 2A) ,表明细胞没有发
生明显的凋亡。以上实验结果显示 ,TPA 能够诱导
胃癌 BGC2823 细胞发生凋亡 ,抑制其生长。
图 1 　TPA 降低胃癌 BGC2823 细胞 DNA 合成率
Fig. 1 　TPA decreases the rate of DNA synthesize in
gastric cancer BGC2823 cells
　
21 TPA诱导胃癌 BGC2823 细胞内 PKB表达下降
免疫印迹法结果显示 ,在胃癌 BGC2823 细胞中 ,
TPA(100μgΠL)处理细胞 12h ,PKB 蛋白表达水平与对
照组比较没有明显的改变 ;但随着 TPA 作用时间延
长 ,PKB 蛋白表达水平逐渐下降 ;当 TPA 处理细胞
48h 时 , PKB 蛋白分子表达水平下降最为明显 (图
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3) 。类似的抑制趋势也可以在不同浓度的 TPA 作
用下观察到 (图 4) 。图 4 显示 ,在胃癌 BGC2823 细
胞中 ,不同浓度 TPA(50～150μgΠL)处理细胞 24h , 可
见50μgΠL TPA 就已经能够降低 PKB 的表达。结果
表明 ,TPA 能够抑制BGC2823 细胞内 PKB 蛋白表达 ,
并且与 TPA 作用时间和 TPA 浓度呈正相关。
用细胞内 PKB 降解酶 PP2A 的抑制剂冈田酸
(okadaic acid , OA , 100nmolΠL) 预处理 BGC2823 细胞
2h ,再加入 TPA (100μgΠL) 作用细胞 24h。免疫印迹
法结果显示 ,与对照组相比 ,TPA 单独处理 BGC2823
细胞能够诱导 PKB 蛋白表达水平降低 ;而用 OA 预
处理细胞后 TPA 再处理细胞 24h , PKB 蛋白表达水
平和对照组相比也有降低 ,类似于 TPA 单独处理细
胞显示的 PKB 结果 (图 5) 。表明 TPA 对胃癌细胞内
PKB 的抑制并不受细胞内 PKB 的降解酶 PP2A 的影
响 ,在 PP2A 被抑制情况下 TPA 依旧能够诱导细胞
内 PKB 表达下降。
31 胃癌 BGC2823 细胞中 TPA 调节 PKB 与其磷酸
化作用相关
结合抗 PKB 丝氨酸 473 (Ser 473)和抗 PKB 苏氨
酸308 ( Thr 308) 特异位点的磷酸化抗体 ( Phospho2
PKBΠSer 473 和 Phospho2PKBΠThr 308) ,免疫印迹法结
果显示 ,胃癌 BGC2823 细胞中 PKB 处于磷酸化状
态 ,分别在 Ser 473 和 Thr 308 位点被磷酸化 (图 6 ,
7) 。TPA(100μgΠL)处理细胞 6h 后 ,PKB 的 Ser 473 位
点磷酸化与对照组比较变化不显著 ;但是当 TPA 处
理细胞 24h 后 , PKB 的 Ser 473 位点磷酸化开始下
降 ;TPA 处理细胞 48h 后 , PKB 的 Ser 473 位点磷酸
　　　
图 3 　TPA 对胃癌 BGC2823 细胞内的 PKB 表达的影响。A1 免疫印迹 ; B1 带密度统计分析
Fig. 3 　Effect of TPA on the expression of PKB in gastric cancer BGC2823 cells. A , Western blotting ; B , Statistical analysis of band intensity
　
图 4 　不同浓度 TPA 对胃癌 BGC2823 细胞内 PKB 表达的影响。A1 免疫印迹 ; B1 带密度统计分析
Fig. 4 　Effect of TPA in different concentration on the expression of PKB in gastric cancer BGC2823 cells. A , Western blotting ; B , Statistical analysis of band
　　　intensity
　
图 5 　PP2A 抑制剂 OA 对 TPA 抑制胃癌 BGC2823 细胞内 PKB 表达的影响。A1 免疫印迹法 ; B1 带密度统计分析
Fig. 5 　Effect of OA (PP2A inhibitor) on the inhibition of PKB expression induced by TPA in gastric cancer BGC2823 cells. A , Western blotting ; B ,Statistical
analysis of band intensity
Vol. 39 ,No. 2 张兵等. 蛋白激酶 B 在佛波酯诱导人胃癌细胞系凋亡中的作用 ·209　 ·
化下降更为明显 (图 6) 。然而 , TPA (100μgΠL) 处理
BGC2823 细胞前后 ,PKB 的 Thr 308 位点磷酸化没有发
生明显的变化 (图 7) 。结果表明 ,TPA 能够诱导 PKB
的 Ser 473 位点磷酸化下降 ,并且与其作用时间呈正
相关 ,但是不能影响 PKB 的 Thr 308 位点磷酸化。
41 TPA下调胃癌 BGC2823 细胞核内 PKB的表达和
Ser 473 位点磷酸化
制备核浆片段 ,免疫印迹法检测显示 ,在 BGC2
823 细胞中 ,PKB 蛋白在胞核和胞浆中均有表达 ,呈
现核少浆多的分布。TPA(100μgΠL)处理细胞 24h ,胞
浆内的 PKB 蛋白表达水平与对照组相似 ,TPA 处理
细胞 48h 后 ,胞浆的 PKB 蛋白表达水平也没有明显
下降。与此同时 , TPA 处理细胞 24h 后 ,细胞核的
PKB 蛋白表达水平明显低于对照组 ; TPA 处理细胞
48h 后 ,细胞核的 PKB 蛋白表达水平下降到最低点 ,
几乎检测不到 (图 8) 。这些结果提示 , TPA 对胃癌
细胞内 PKB 的抑制主要在细胞核内。
激光共焦显微术分析结果显示 ,在 BGC2823 细
胞中 ,PKB 在胞浆和细胞核均有分布 ,从图 9 可见 ,
TPA(100μgΠL) 处理细胞 6h , 与对照组相比 PKB (绿
色)在胞浆和细胞核 (红色)内的分布没有明显改变 ;
TPA 处理细胞 24h 后 ,细胞核内 PKB 的表达水平比
对照组明显减少 ,重叠图呈现黄红色。TPA 处理细
胞 48h 后 ,细胞核几乎检测不到 PKB 蛋白 ,重叠图
显示为红色 (图 9) 。结果表明 ,在胃癌细胞中 TPA
作用一定时间后能够减弱 PKB 在细胞核的表达 ,而
且这种减弱与 TPA 处理细胞时间呈正相关。
图 6 　TPA 对胃癌 BGC2823 细胞内 PKB 的 Ser473 磷酸化的影响。A1 免疫印迹法 ; B1 带密度统计分析
Fig. 6 　Effect of TPA on the phosphorylation of PKBΠSer473 in gastric cancer BGC2823 cells. A , Western blotting ; B , Statistical analysis of band intensity
　
图 7 　TPA 对胃癌 BGC2823 细胞内 PKB 的 Thr473 磷酸化的影响。A1 免疫印迹法 ; B1 带密度统计分析
Fig. 7 　Effect of TPA on the phosphorylation of PKBΠThr308 in gastric cancer BGC2823 cells. A , Western blotting ; B , Statistical analysis of band intensity
　
图 8 　TPA 对胃癌 BGC2823 细胞内 PKB 核浆表达的影响。A1 免疫印迹法 ; B1 带密度统计分析
Fig. 8 　Effect of TPA on the expression of PKB in cytoplasm and nuclei in gastric cancer BGC2823 cells. A , Western blotting ; B , Statistical analysis of band intensity
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　　制备核浆片段 ,免疫印迹法结合 PKB 的 Ser 473
磷酸化抗体 ,结果表明 ,在 BGC2823 细胞中 ,PKB 的
Ser 473 位点磷酸化在胞核和胞浆中均有表达 ,也呈
现核少浆多的分布。TPA(100μgΠL)处理细胞 24h ,胞
浆内的 Ser 473 位点磷酸化和对照组相似 ,TPA 处理
细胞 48h 后 ,胞浆的 Ser 473 位点磷酸化无明显下
降。但 TPA 处理细胞 24h 后 ,细胞核的 Ser 473 位点
磷酸化明显低于对照组 ;TPA 处理细胞 48h 后 ,细胞
核的 Ser 473 位点磷酸化几乎无表达 (图 10) 。表明
TPA 能够抑制细胞核内 PKB 的 Ser 473 位点磷酸化 ,
并也与 TPA 处理细胞时间呈正相关。
图 10 　TPA 对胃癌 BGC2823 细胞内 PKB 的 Ser473 位点磷酸化的影响。A1 免疫印迹法 ; B1 带密度统计分析




胞凋亡[4 ,5 ] 。先前已有学者通过荧光显微镜观察到
TPA 能够诱导胃癌 BGC2823 细胞凋亡[7 ] , 本实验借
助BrdU 处理 BGC2823 细胞方法显示 , TPA 抑制了
BGC2823 细胞的 DNA 合成 ,从而抑制了 BGC2823 细
胞的生长 (图 1) ,并重复了荧光显微镜下观察实验
(图 2) ,更为全面地证实 TPA 能够诱导胃癌BGC2823
细胞的凋亡 ,同时抑制细胞生长。进一步检测发现 ,
能够抑制细胞凋亡的蛋白激酶 B ( PKB) 在此过程中
受到影响 , TPA 能够诱导其表达水平下降 ,并且与
TPA 处理胃癌细胞的时间以及 TPA 的作用浓度呈
正相关 (图 3 ,4) ,即在 TPA 诱导胃癌细胞凋亡过程
中 PKB 的表达被抑制。同样 ,在其他一些刺激因子
例如 :102(对2氯苯基)22 ,102二氢232(对2氯苯氨基)2
22异丙亚氨基吩嗪 ( 172allylaminogeldanamycin , 172
AAG) 、吉西他滨 ( gemcitabine ) 和盐酸拓扑替康
(topotecan)等诱导不同肿瘤细胞凋亡过程中也发现
PKB 表达水平被抑制[9～11 ] ;结合细胞内 PKB 降解酶
PP 2A 的抑制剂 OA 处理细胞的实验结果 (排除了
TPA 诱导 PKB 下降是 PP 2A 作用所致 ,图 5) ,更证
实了我们的观察。因此 ,推测 PKB 的抑制作用可能
与 TPA 诱导的胃癌 BGC2823 细胞凋亡活动相关。
蛋白表达水平常与其活性相关[8 ] ,而 PKB 的磷
酸化是其表现活性的关键[12 ] 。研究已经表明 ,PKB
的 Thr 308 和 Ser 473 两位点磷酸化是其被外界因子
激活所必需的[13 ] 。近年来的研究发现 ,外界因子例
如 ,星形孢菌素 (72Hydroxystaurosporine , UCN201) 和
神经酰胺 (Ceramide)对 PKB 两个位点的磷酸化影响
不同[14 ,2 ] ;而且在一些细胞中 ,PKBΠThr 308 位点磷酸
化是 PKB 激活的基本条件 ,PKB 的 Ser 473 位点单独
磷酸化并不会激活 PKB ,但可在 Thr 308 位点磷酸化
的基础上使 PKB 获得最大活性[15 ] 。这些资料显示 ,
外界因子发挥功效并不需要同时作用两个 PKB 磷
酸化位点。最近的一些研究报告证实 ,在小鼠角化
细胞中 , TPA 仅仅降低 PKB 的 Ser 473 位点磷酸
化[16 ] ,我们也发现 TPA 在抑制胃癌细胞 PKB 过程
中 ,仅有 Ser 473 位点的磷酸化被同时抑制 (图 6) ,而
Thr 308 位点的磷酸化并没有受到影响 (图 7) 。由此
显著提示 , TPA 可能主要作用于 PKB 的 Ser 473 位
点 ,其磷酸化的抑制可能是 PKB 表达下降的关键。
事实上 ,外界因子诱导的 PKB 磷酸化抑制也经常与
PKB 蛋 白 表 达 下 降 相 关。抗 癌 药 物 健 择
( gemcitabine ) 处 理 的 胰 腺 癌 细 胞 , 拓 扑 替 康
(topotecan)处理的肺癌细胞均发现 PKB 水平下调伴
随着 PKB 磷酸化被抑制[10 ,11 ] 。因此 ,胃癌细胞中
TPA 诱导 PKB 表达下调的同时也伴随着 Ser473 位





胞核与细胞浆内均可观察到[17 ,18 ] 。外界因子例如神
经生长因子 (nerve growth factor , NGF) 、血小板源性
生长 因 子 ( platelet derived growth factor receptor ,
PDGF) 以及胰岛素样生长因子 ( insulin2like growth
factor21 , IGF21)能够调节 PKB 的分布 ,刺激 PKB 从
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图 2 　TPA 诱导胃癌 BGC2823 细胞凋亡
A. 对照组 ; B. 实验组 TPA(100μgΠL) ,24h , 箭头所指为凋亡细胞内的凋亡小体　×100
图 9 　TPA 对胃癌 BGC2823 细胞内 PKB 分布的影响　×100
Fig. 2 　TPA induces cell apoptosis in gastric cancer BGC2823 cells.
A ,Control group ; B ,Experimental group TPA(100μgΠL) ,24h , Arrow indicated apoptotic bodies of apoptotic cells. 　×100
Fig. 9 　Effect of TPA on the distribution of PKB in gastric cancer BGC2823 cells. 　×100
　
胞浆转运到细胞核[17 ,18 ] 。本研究表明 ,在胃癌 BGC2
823 细胞中 ,PKB 在胞浆和细胞核表达 ,但 TPA 处理
后核内 PKB 表达下降明显 (图 8 ,9) ,提示 TPA 并没
有诱导 PKB 核浆转运 ,这一点与其他报道有所不
同。与此同时 ,核内 PKB 的 Ser 473 位点磷酸化也受
到 TPA 的明显抑制。核浆分离和免疫印法迹实验
进一步证实 ,TPA 不能抑制胞浆 PKB 的 Ser 473 位点
磷酸化 ,但是明显地抑制核内 PKB 的 Ser 473 位点磷
酸化 (图 10) 。这些数据一致说明 TPA 主要抑制细
胞核的 PKB 及其 Ser 473 位点磷酸化 ,并没有出现
PKB 在细胞核与细胞浆之间的转运 ,即 PKB 在细胞
内的分布并不改变。那么 ,核内 PKB 变化的意义是
什么 ? 胞 浆 PKB 通 过 磷 脂 酰 肌 醇 3 激 酶
(phosphatidylinositol 32kinase , PI3K) 结合到细胞膜
上 ,由磷酸肌醇依赖蛋白激酶 ( 32phosphoinositide2
dependent protein kinase ,PDK1 ,PDK2)分别磷酸化 Thr
308 和 Ser 473 位点而被激活。细胞核和核膜也存在
激活 PKB 所需的 PI3K、磷脂酰肌醇 3 ,4 ,52三磷酸
[ PtdIns (3 ,4 ,5) P3 , PIP3 ]和磷脂酰肌醇 3 ,42二磷酸
[ PtdIns (3 ,4) P2 , PIP2 ] ,而且磷酸化 Thr 308 的激酶
PDK1 可以在胞浆和细胞核之间来回穿梭 ,核内还发
现磷酸化 Ser 473 的激酶 PDK2 的同系物[18 ] 。这些
证据表明 ,PKB 在细胞核也能够被激活。因此 ,胃癌
细胞中 TPA 对 PKB 的作用主要集中在细胞核是一
种正常的生理调控过程。PKB 在细胞核内的分布是
有意义的 ,被激活的 PKB 可以和细胞核内的一些因
子相互作用 ,如 Tcl1 ( TcL1 基因产物 ,参与人成熟 T
细胞白血病的发生) 和转录因子 ( FOXO1) 等[18 ,19 ] 。
我们观察到的结果显示 ,TPA 不改变 PKB 的分布而
只是减弱胃癌 BGC2823 细胞核内 PKB 表达和 Ser





总之 ,本研究结果表明 ,PKB 的抑制作用参与了
TPA 诱导胃癌 BGC2823 细胞凋亡过程 ; TPA 诱导胃
癌BGC2823 细胞凋亡可能一部分是通过下调胃癌
BGC2823 细胞的核内 PKB 表达以及其 Ser 473 位点
磷酸化完成。
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室肿瘤学与临床药理中心荣誉资深研究员 R. I an Freshney 编写的《Cutture of Animal Cells : a Manual of Basic
Technique》被公认为细胞培养中的传世经典之作。2005 年该书第 5 版面世 ,无疑表明它是深受世界各国有关
科学技术人员欢迎的。
该书自 2000 年第 4 版出版以来 ,细胞培养及其相关学科的技术方法发展更加迅猛 ,诸如干细胞、组织工
程、克隆以及体外毒性检测方面等均取得了长足的、甚至是突破性的进展 ,为将这些内容和进展融入该书 ,于
是有了“与时俱进”的新版。
第 5 版除保留原有主要内容之外 ,为了适应细胞培养新手 ,尤其是生物制药工业中所涌现的技术人员的




该书的承译者大多为第 4 版的原译者 ,因此虽不能说不会有错误 ,但毕竟是轻车熟路 ,因此可以将错译
之处降到最低点 ,这也是该书的优势之一。本书印刷精良 ,封面设计美丽大方 ,还贴上了有编号的 WILEY防
伪标记 ,使用者不妨留意一下。
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